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检出，欧洲 11个国家性染色体三体异常仅 12%能在产前或 1
岁内被检出，澳大利亚约 49%的 KS患者能被诊断，而在产前












大等无法克服的局限［4］。黄晓莉等［5］对 1 782 例产妇进行
羊膜腔穿刺及羊水细胞培养，共获核型分析结果 1 775例，其
中染色体数目异常 45例(异常率 2．54%) ，3例 47，XXX，1例
45，XO;但实验中穿刺失败 1 例(穿刺成功率 99．94%) ;一次
羊水培养失败 12例(成功率 99．33%)。万涛［6］对 1 000例因
性征异常、不孕不育、闭经、先天性智力低下、习惯性流产等
原因入院接受外周血染色体核型分析者分组，发现 56 例异
































要变异(variants of unknown signicance，VOUS)且不能检测染
色体多倍性［10，13-14］。Hillman等［15］对 243例孕妇开展了一项





















100%。Ｒostami等［18］对 4 058 例产前样本进行了多个短串
联重复序列标记的 QF-PCＲ检测，发现 98．59%的样本结果与
常规细胞遗传学研究结果一致，其中性染色体数目异常的检
测准确率达 92．86%(13 /14) ，仅 1例假阴性结果(45，X)。de
Moraes等［19］对 162例羊水标本进行的多重 QF-PCＲ 检测显
示与核型分析结果一致率为 95．4%。Sun 等［20］开发出一种





数增长的 CT 值反应 1．5 ～ 2 倍的拷贝数差异，实际检测中存
在困难。因此，QF-PCＲ检测性染色体数目异常的准确性和
重复性一直不是很理想。




光 PCＲ(real time-PCＲ，ＲT-PCＲ) ，精准度得到较大提升。
Hochstenbach等［21］对 527例羊水标本开展的一项前瞻性研
究发现，MLPA对未培养的羊水细胞进行非整倍体筛查的成
功率达 98%，与核型分析一致率达 99．4%，仅出现 2 例假阴
性和 1例假阳性结果。Grandone等［22］开展了一项对 15例核
型分析为 X染色体异常的 TS 患者群体(试验 TS 组)、45 例
核型分析诊断为 TS的患者(TS组)、74例青春期前先天性矮
小女性(矮身材组)进行 MLPA 检测和核型分析验证的多中
心研究，设定阈值比为 0．76，发现 MLPA能检出 TS组所有 X
非整倍体异常，且嵌合体、X 结构异常和 X 单体的占比分别
为 31．11%(14 /45)、15．56%(7 /45)和 53．33%(24 /45) ;对矮
身材组进行 MLPA和核型分析验证，结果在 MLPA疑为异常
的 10例中，2例证实为 TS，8例假阳性。综合 TS组和矮身材
组结果，其敏感性和特异性分别为 100%(95% CI:0． 92 ～
1．00)和 88．89%(95%CI:0．79 ～ 0．94) ，阳性预测值和阴性预
测值分别为 88．5%和 100%。但该检测所需的毛细血管电泳
分析在设备、检测通量和成本等方面存在一定限制，导致在














于孕妇血浆胎儿游离 DNA 的筛查。张展等［27］基于 Ion
Proton半导体测序平台进行的 HTS 每次可检测 12～ 15 个标
本，上机测序时间为 1．5 h，整个检测流程仅需 1～ 1．5 d，其中
性染色体异常检出率为 100%(2 /2) ，假阳性率为 33．33%(1 /
3)。林颖等［28］对 5 540例孕妇采集外周血进行游离 DNA的
HTS检测和染色体 G显带分析，结果 HTS 共检出 10 例性染
色体非整倍体，6 例与核型分析结果一致(符合率 60%，6 /




点进行 NIPT的检测体系，对 200 例已知胎儿核型的孕妇血










仪结合 HＲM作为检测载体，设计一组 XY 反应，用以分析 X
与 Y染色体之间的相对数量关系，可快速准确地检测各种常
见的性染色体数目异常［31-33］。经临床验证，其准确性高(敏











































































0． 5 ～ 1． 5 mL
羊水［4，18］
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